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 کيروده:  يالتهاب يماريروده در ب يريبر نفوذپذ کيوتياثرات مصرف ماست پروب

 دوسوکور يتصادف ينيبال ييکارآزما

 

 )Ph.D(*2 يفغفور نبيز ،)Ph.D(3 فرانيحاج نيحس، )Ph.D(2 ينظر ميمر ،)Ph.D-M.D(1 شادنوش يمهد
 رانيتهران، ا ،يبهشت ديشه يدانشگاه علوم پزشک ،ييغذا عيو صنا هيدانشکده علوم تغذ ،يدرمان ميرژ -ينيبال هيگروه تغذ -1

 راني، سمنان، اسمنان ي)نمک(، دانشگاه علوم پزشک يئسلامت غذا قاتيمرکز تحق -2

  رانياصفهان، اصفهان، ا ياصفهان، دانشگاه علوم پزشک سميغدد و متابول قاتيمرکز تحق -3

 ده يچك
روده گزارش شده که ممکن است با اصلاح  يرينفوذپذ ستميدر س ياختلالات روده يالتهاب يماريب يولوژيزيدر پاتوف هدف:

پروبيوتيک بر  يمطالعه به منظور بررسي اثر ماست حاو نيمکمل قابل جبران باشد. ا يهاروده توسط درمان کروفلوريم بيترک
 .ديمبتلا به التهاب روده طراحي و اجرا گرد مارانيروي ميزان نفوذپذيري روده در ب

مداخله(،  ماري)ب کيوتيکننده ماست پروبافتيدر گروه در ماريب 86دوسوکور،  يتصادف ينيبال ييکارآزما نيدر اها: اد و روشمو
گرم  250هفته روزانه  8به مدت  کيوتيکننده ماست پروبافتينفر شاهد سالم در 84شاهد( و  ماريدر گروه ماست ساده )ب ماريب 90

هفته هشتم جهت بررسي قابليت نفوذپذيري روده از  انيکردند و در پا افتيدرماست ساده  ايماست تجاري حاوي پروبيوتيک 
 .استفاده شد (Lactulose/Mannitol Ratio, LMR)تست 

 يدر کل افراد مورد بررس يتوده بدن هينما نيانگيسال و م 7/37کننده در مطالعه سن افراد شرکت نيانگيم ها:يافته
kg/m  65/2±17/24 مطالعه  ي. در ابتدابودLMR يداريمعن ياختلاف آمار ماريگروه مداخله و شاهد ب ( 08/0نداشتند=P اما در )

نسبت هم در  ني(. اP=023/0کرد ) دايپ يداريشاهد کاهش معن ماريبا گروه ب سهينسبت در گروه مداخله در مقا نيدوره ا انيپا
 .تر بودنييپا يداريبا گروه مداخله به طور معن سهير مقامطالعه در گروه شاهد سالم د يابتدا و هم در انتها

 يهاد استفاده از آن در داخل فرآوردهمانن ييغذا ميرژ قيها از طرکيوتيمطالعه حاضر نشان داد مصرف پروب جينتا گيري:نتيجه
روده باشد و از  يريپذاز جمله  اصلاح سطح نفوذ يگوارش يهابيجهت بهبود آس يتواند روش مناسبيمانند ماست م يلبن
 .ندک ميها را ترمآن ايکرده  يريشگيپ يمخاط يهابيآس

  
 ماست ،هاکيوتيروده، پروب ،يريالتهاب روده، نفوذپذ يماريبهاي کليدي: واژه

 

 مقدمه
مسئول هضم و جذب مواد  يعنوان ارگان اصله روده ب

خود در حفظ هموستاز  ديمف يهايبا حضور باکتر ،ييغذا
 يمنيا ستميو تکامل س يانرژ سميمتابول ه،يتغذ زيبدن و ن يعموم

آن علاوه  راتييتغ کهيطورهکند بيم فايا ياژهيو گاهيجا زبانيم
 سندرمو  يدستگاه گوارش با پاتوژنز چاق يهايماريبر ب

سد "راستا  نيباشد. در ايم کيدر ارتباط نزد زين کيمتابول
را در تعامل با  يتايارگان ح نيا ينقش محور "روده يمخاط
 .[1،2]کند يمنعکس م يخوبهآن ب يهاسميکروارگانيم تيجمع
 يهاسلول يعملکرد يهايژگياز و يکيبه عنوان  "يرينفوذپذ"

کند. يم ليرا تسه يمخاط دس نيها از اانتشار مولکول ال،ياپتل
سد  کيسالم روده با اتصالات محکم خود  الياپتل کهيطورهب

آورده و  ديها پدژنيلومن و آنت يهاروبکيم هيعل يدفاع
 نيباشد. ايم يمنيا يهانامناسب پاسخ تيکننده فعالمحدود

 ييحاد، نارسا تيخاص از جمله در پانکرات طيدر شرا يژگيو
و با  افتهي رييتغ ديشد يبزرگ و تروما يحمتعدد، جرا يهااندام

 يهاخپاس جاديمنجر به ا ييايباکتر يهااجازه عبور فرآورده
 زبانيدر م يالتهاب يهانيتوکيانواع س ديگسترده و تول يمنيا
مبتلا به   مارانيمرگ در ب يو حت سيتواند سپسيشود که ميم

 [.3-5]ا به دنبال داشته باشد ر يبحران طيشرا
مبتلا به التهاب  مارانياند در بنشان داده مطالعات

تواند يکه م افتهي شيازروده اف يرينفوذپذ زانيم  (IBD)روده
 کرون يماريدر ب ژهياز عوامل مهم در پاتوژنز آن به و يکي

(CD) به نظر  نيباشد. بنابرا %18تا  يماريعود ب شيو افزا

 28/7/1399 تاريخ پذيرش: 3/2/1399تاريخ دريافت:          zfaghfoori@gmail.com     34544938-023 تلفن:نويسنده مسئول،  *
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 زانيو م يکروبيم بيمانند ترک يرسد اصلاح عوامليم
 IBD در جهت درمان يمناسب کرديتواند رويروده، م يرينفوذپذ
 يسد مخاط بيبه دنبال آسروده  يرينفوذپذ شي. افزا[6]باشد 
مشخص شده است. در  زين يزخم تيمبتلا به کول مارانيدر ب
از آپوپتوز  يناش يموضع يهاسوراخ ف،يخف يزخم تيکول
نه  ديمتوسط تا شد واردشود اما در ميم جاديا يکولون اليتلياپ

بلکه همراه با  ابندييها گسترش مجراحت نيتنها وسعت ا
 [.7]باشند يم زين رينفوذپذ اريده بسکننيزيخونر يهاجراحت

شامل کنترل التهاب توسط داروهاي  CD جيرا يهادرمان
 مانند آنتي ييهاسيتوکيندالتهاب، مهارکننده ايمني و آنتيض

TNF نيبودن ا اليفاکتور يمولت تيباشد. با توجه به ماهيم 
 کيمتداول، اتخاذ  يعوارض جانبي دارودرمان زيو ن يماريب

و اصلاح نواقص  مارانيب نيدر ا يکمک درمان يژاسترات
رسد ينظر مهب يحاد و مزمن ضرور يهادر التهاب يمولکول

[3.] 
 ايزنده  ييها به عنوان مکمل غذاکيوتيپروب

خود، با  ديمف يرگذاريهاي غيرپاتوژن جهت تأثميکروارگانيسم
و صفرا،  دينسبت به اس يداريبودن، پا منيچون ا ييارهايمع

 يهايباکتر ستيآنتاگون ،يکروبيضدم باتيترک ديتول يياتوان
 دييو تا يابيارز يمنيا يهااصلاح پاسخ ييپاتوژن و توانا

التهاب روده،  يماريها در بشوند و منطق استفاده از آنيم
روده و  يکروبيبودن فلور م رياز درگ يعلم قاتيتحق تيحما

 [.8]باشد يم زبانيم يمنيا يهاپاسخ ياثر آن رو
چون لاکتوباسيلوس و  ييهااز پروبيوتيک استفاده

بيفيدوباکتريوم در مطالعات حيواني با بهبود عملکرد سد مخاطي 
 و  TNF-α ،IL-12 هاي التهابي مانندو کاهش توليد سيتوکين

INF-γ  و کاهش بروز سرطان کولون همراه بوده است. در
 رها بکيوتياثرات مثبت پروب زيمختلف ن يمطالعات انسان

عنوان مثال مصرف ه شده است. ب يعملکرد روده بررس
با  CD در کودکان مبتلا به GG لاکتوباسيلوس رامنوس گونه

نفوذپذيري روده همراه  و بهبود امتياز باليني و IgA سطح شيافزا
 [.9-12]بوده است 

 Saccharomycesکه اثر مکمل مخمر يگريد قيتحق در

boulardii روده در  بر قابليت نفوذپذيريCD شد  يبررس
افزودن پروبيوتيک به درمان پايه بيماران،  ديمشخص گرد

پارچگي سد مخاطي روده را بهبود داده و موجب کاهش يک
رغم اثبات اثرات مفيد علي .[13] شودينفوذپذيري روده م

هاي خاص بر بهبود عملکرد روده )حداقل در تريمصرف باک
 ينيبال يي(، کارآزماهاکيوتيروببا استفاده از پ يوانيمطالعات ح

 يهادرمان کهييجاشمار است. لذا از آنرابطه انگشت نيدر ا
هاي ايمني عمدتاً با هدف مهار پاسخ IBD يموجود برا کيکلاس

ند و با توجه به اثرات شده و اثري بر فلور ميکروبي ندار زيتجو
اين  ،[14-16]وي اپيتليوم و تعديل پاسخ ايمني ها رپروبيوتيک

پروبيوتيک بر روي  يمطالعه با هدف بررسي اثر ماست حاو
مبتلا به التهاب روده طراحي  مارانيميزان نفوذپذيري روده در ب

 .ديو اجرا گرد
 

 هامواد و روش
 ينيبال ييکارآزما کيمطالعه به صورت  نيا. هانمونه

شد و با کد  يدوسوکور طراح يتصادف
IRCT201105106431N1  درwww.irct.ir  ثبت شده و مجوز

 ياخلاق دانشگاه علوم پزشک هتيجلسه کم نيلازم از نود و ششم
نامه شماره  يط يبهشت ديشه يدرمان ،يخدمات بهداشت و

 يهانمونه انتخاب. دياخذ گرد  5091/7384/100/01/89
بيماران مبتلا به بيماري التهاب  يپزشک يهاپرونده ياز رو ماريب

ها و مارستانيکننده به ب(، مراجعهيروده )کرون و کوليت زخم
صورت  يبهشت ديشه يش دانشگاه علوم پزشکمراکز تحت پوش

 84محاسبه و در هر گروه  ليها از فرمول ذگرفت. تعداد نمونه
در نظر  ياضاف %20ها با توجه به خروج نمونه ونفر قرار گرفت 

( و خطاي نوع β=1/0) %90گرفته شد. با فرض توان آزمون 
 %50 انزيبه م ي( و با در نظر گرفتن اندازه اثر نسبα=05/0اول )

در دسترس نبودن اطلاعات مورد  ليمشترک )به دل اريانحراف مع
 :شد نييگروه تع هر ينفر برا 84(، تعداد نمونه ازين
 5/0  =Δ     28/1 =β-1Z   96/1 = 2/α-1Z     

δ        
              2 (Z 1-α/2+ Z 1-β)

2 

𝑛فر براي هر گروه   ن =
𝟐  ( 𝐙

𝟏−
∝

𝟐

 𝐙 𝟏−𝛃)
𝟐

(Δ /𝛅)𝟐 = 84 

( ابتلا به بيماري کوليت 1ورود به مطالعه شامل  يارهايمع
 Remissionفعال يا بيماري کرون فعال که در دوره   يزخم

( 2وه شاهد سالم(، از گر ري)تسکين( بيماري قرار داشتند )به غ
ماه  3بيوتيک حداقل هاي پروبيوتيک و پرهعدم مصرف مکمل

اکسيداني آنتي هاي( عدم مصرف مکمل ويتامين3طالعه، قبل از م
( عدم مصرف 4طالعه، ماه قبل از م 3حداقل  3-و مکمل امگا

( عدم ابتلا به 5ماه گذشته  3بيوتيک در طول داروهاي آنتي
 آرتريت روماتوئيد و عدم ابتلا بههاي التهابي مانند ساير بيماري

( 6هاي سيستم گوارشي، ير بيماريهر نوع بيماري عفوني و سا
 ( عدم7مربع، کيلوگرم بر متر 30تا  5/18بين  BMI داشتن

ن ( داشت8کننده در مطالعه و بارداري يا شيردهي در زنان شرکت
 يارهاينامه کتبي بوده و معتمايل به همکاري و ارائه رضايت

( 2( عدم تمايل بيمار براي ادامه مطالعه، 1به شکل  زيخروج ن
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طول مطالعه  راز به تغيير در مقدار يا نوع داروهاي مصرفي دني
 فيروز تعر10روز در هر 3از  ترشي( عدم مصرف ماست ب3و 

و  يماريفرد مبتلا به ب 210ورود، يارهايشدند. با توجه به مع
 يهابخش ريسا اي مارانيهمراهان ب انيفرد سالم )از م 95

در مطالعه اعلام  عنوان گروه شاهد جهت شرکته ( بمارستانيب
کننده افتيدر ماريب روهدر گ تيکردند که در نها يآمادگ
کننده افتيدر مارينفر و در گروه ب 86مداخله(  ماري)ب کيوتيپروب

نفر و در گروه شاهد سالم که  90شاهد(  ماريماست ساده )ب
 انينفر مطالعه را به پا 84کردند  افتيدر کيوتيماست پروب

مطالعه  يها طآن يبندميو تقس مارانيب برساندند. روند انتخا
 ارائه شده است. 1در شکل 

 عيتوسط شرکت صنا کيوتيساده و پروب يهاماست. مداخله
 هيته يچرب %5/1و  يگرميليم 250 يهاپگاه در ظرف ريش

روزه بودند. به گروه  20 يشدند و داراي مدت زمان نگهدار
هاي وبيوتيکگرم ماست تجاري حاوي پر 250درمان روزانه 

Bifidobacterium BB-12 وLactobacillus acidophilus 

La-5 حداقل  يحاوcolony- forming units/ml 106  و به

هفته داده شد.  8اده به مدت گروه ديگر به همان ميزان ماست س
بار و در کل طول  هاي مصرفي بيماران هر ده روز يکماست

 .شدويل داده ميمحل زندگي بيماران تحبار به  6مطالعه 
هفته هشتم جهت بررسي قابليت  انيپا دري. رينفوذپذ تست

 Ratio)نفوذپذيري روده از تست نسبت لاکتولوز به مانيتول 

(LMR) Lactulose/Mannitol)  استفاده شد. جهت انجام تست
گرم  2گرم لاکتولوز و  5گرم سوکروز،  100محلولي حاوي 

داده شد و از فرد  به بيمار آب شير ml500 مانيتول در
شد شب، بعد از يک ساعت ناشتايي و  تهکننده خواسشرکت

تخليه کامل مثانه اين محلول را نوشيده و سپس تمام ادرار شبانه 
محلول تيمول به عنوان  ml5خود را در ظرف پلاستيکي حاوي 

آوري نموده و  به او تحويل داده شده بود جمعدارنده که قبلاًنگه
گيري اندازهمحل انجام مطالعه تحويل دهد. پس از صبح آن را به 

تقسيم و در  ml 10هايها به نمونهادرار، آن يهاحجم نمونه
فريز شدند. در نهايت غلظت ادراري سوکروز،  -C˚20دماي 

مانيتول و لاکتولوز با روش کروماتوگرافي مايع با کارايي بالا 
(high-performance liquid chromatography (HPLC)) 

 گيري شد.اندازه
 

مطالعه دیاگرام انتخاب بیماران و تقسیم بندي آنها طی .1شکل   

 

 
 
 

اطلاع رسانی عمومی در دانشگاه و مراکز تابعه 

 جهت همکاری افراد داوطلب

بیماران مبتلا بر کرون و کولیت  بررسی مدارک

زخمی و غیرفعال در مراکز درمانی و تماس با 

 آن ها

 
 

 نفر مبتلا به بیماری210

 

 

 نفر بیمار تحت درمان با 105

 ماست ساده 

نفر بیمار تکمیل دوره درمان با ماست  90

 غیر پروبیوتیک

 

 نفر تکمیل دوره درمان با  86

 ماست پروبیوتیک

 

 تکمیل دوره درمان بانفر  84

 ماست پروبیوتیک 

نفر بیمار تحت درمان با ماست  105

 پروبیوتیک       

 

 نفر( 10عدم تمایل برای ادامه )

 نفر( 5) *عدم مصرف کافی ماست

 نفر( 4عدم مراجعه برای تست )

 

  نفر خارج شد  11

 

 نفر( 5عدم تمایل برای ادامه )

 نفر( 5عدم مصرف کافی ماست )

 نفر( 1اجعه برا تست )عدم مر

 

 نفر خارج شد 19

 نفر( 5عدم تمایل برای ادامه )

 نفر( 4عدم مصرف کافی ماست )

 نفر( 3تغییر داروهای مصرفی )

 نفر( 3عدم مراجعه برای تست )

 

 نفرخارج شد 15

 بیمارستان های بخش سایر یا بیماران همراهان

 سالم شاهد گروه نفر 95
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( هر قند به صورت fractional excretionکسري ) دفع
نسبت کل مقدار دفع ادراري آن )غلظت ادراري ضرب در حجم 

اسبه شده و سپس براي هر کل ادرار( به دوز خوراکي کل مح
کتولوز به مانيتول به صورت دفع کسري کننده نسبت لافرد شرکت

 لاکتولوز تقسيم بر دفع کسري مانيتول تعيين شد.
 يآمار ليو تحل هيتجز جهت. هاداده يآمار ليو تحل هيتجز

 ,SPSS 20.0 (SPSS, Inc., Chicago, ILافزارها از نرمداده

USA) .نرمال متغيرها با استفاده از  عيابتدا توز استفاده شد
مورد بررسي قرار گرفت و با  رنوفياسم -وفموگرآزمون کول
 سهيمقا يبرا رها،يمتغ نيانگيم عيبودن توز يعيطب توجه به

سه گروه مورد مطالعه آزمون  نيب کيدموگراف يهاداده نيانگيم
One-way ANOVA دار بودن يصورت معن صورت گرفت. در

 با نشانيانگيکه م يدو گروه نييتع يگروه، برا 3 نياختلاف ب
 post hoc يبيدار داشت، از آزمون تعقياختلاف معن گريدکي

test  tukey يفيک يرهايمتغ سهيمقا يبرا نيچناستفاده شد. هم 
نسبت  سهيو جهت مقا Chi-square ايدو  يزمون کاآاز 

دو و در داخل  يها از آزمون کاگروه نيب توليلاکتولوز به مان
مک نمار استفاده شد. سطح از آزمون  ها )قبل و بعد مطالعه(گروه

در نظر گرفته شد و  05/0تر از کم Pvalue زين يداريمعن
داده  شينما اريمع حرافان ± نيانگيبه شکل م يکم يهاداده

  .شدند
 

 نتایج
ها گروه کيکننده به تفکافراد شرکت کيمشخصات دموگراف

کننده سن افراد شرکت نيانگياشاره شده است. م 2و  1در جدول 
 %9/76ل( بود و در مجموع سا 59تا  26سال ) 7/37مطالعه در 

 نيانگيبودند. م يدانشگاه لاتيتحص يکنندگان دارااز شرکت

مدت زمان  نيانگيسال و م 16 باًيتقر مارانيدر ب صيسن تشخ
 يهاسال( بود. گروه مداخله و گروه 20تا  3سال ) 7ابتلا حدود 

 يداريمعن ياختلاف آمار يشاهد از نظر مشخصات عموم
 يدر ابتدا تولي، نسبت لاکتولوز به مان3نداشتند. مطابق جدول 

 020/0 ماري، در گروه شاهد ب022/0مطالعه در گروه مداخله 
مشاهده نشد  يدارياختلاف معن يبود که از لحاظ آمار

(088/0=Pدر پا )نسبت در گروه مداخله  نيدوره مطالعه ا اني
 زانيکه م ديرس 021/0به  ماريو در گروه شاهد ب 01/0به 
اختلاف  ماريمداخله و شاهد ب ماريدو گروه ب نيدر ب ييانتها
مطالعه در  ينسبت در ابتدا ني(. اP=02/0داشت ) يداريمعن

مداخله  ماريبا گروه ب سهيبود که در مقا 003/0 سالمگروه شاهد 
در گروه  انيدر پا (P=007/0شد ) دهيد يدارياختلاف معن

با گروه مداخله  سهيکه در مقا ديرس 005/0 شاهد سالم به
در  راتيي(. تغP=009/0ماند ) يدار باقياختلاف به صورت معن

LMR يو انتها تدااب نيب سهيمداخله در مقا ماريدر داخل گروه ب 
 ني(، اP=007/0) داديرا نشان م يداريمطالعه اختلاف معن

دار نبود يعنو شاهد سالم م ماريشاهد ب يهادر داخل گروه رييتغ
(05/0P>.) 

مطالعه در دو گروه مداخله  يدر ابتدا يلاکتولوز دفع زانيم
(، اما در P=089/0نداشت ) يدارياختلاف معن ماريو شاهد ب

 يداريمعن يدو گروه مداخله و شاهد سالم اختلاف آمار نيب
 نيمطالعه ا ي. در انتها(4)جدول  (>001/0Pمشاهده شد )

 نيچنهمو  ماريدو گروه مداخله و شاهد ب نيب سهيدر مقا زانيم
 يداريمعن يدو گروه مداخله و شاهد سالم اختلاف آمار نيدر ب

 زاني(. مP=009/0( و )>001/0P) بيبه ترترا نشان داد 
مورد مطالعه نه در ابتدا  يهاگروه نيب سهيدر مقا يدفع توليمان

 نداد.نشان  يداريمعن يمداخله اختلاف آمار يو نه در انتها
 

 Chi-squareآزمون * (برحسب درصدمشخصات عمومی بیماران شرکت کننده در مطالعه ). 1جدول 

P value*  (n=84) سالم شاهدگروه      (n=90) بیمار شاهدگروه     (n=86)  متغیر )%(   گروه بیمار مداخله 

068/0  
7/33  

3/66  

6/55  

4/44  

8/62  

2/37  

 مرد
 جنس

 زن

071/0  
41 

59 

3/33  

7/66  

6/25  

4/74  

 مثبت
 سابقه فامیلی

  منفی

079/0  

7/54  

6/11  

7/33  

4/44  

4/44  

2/11  

50 

2/37  

8/12  

 غیرسیگاري

 سابقه مصرف سیگار مصرف سیگار

 سیگاري

069/0  

7/33  

7/54  

6/11  

2/22  

4/44  

4/33  

8/12  

8/62  

4/24  

 دیپلم و پایین تر

 لیسانس تحصیلات

س و بالاترفوق لیسان  

075/0  

5/32  

2/44  

3/23  

2/22  

8/77  

0 

8/12  

2/87  

0 

 خانه دار

 کارمند شغل

 آزاد
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 (Mean±SDمشخصات عمومی بیماران شرکت کننده در مطالعه ) .2جدول 

P 

value* 
 

 سالم شاهدگروه 

)mean±SD( 

(n=84) 

 بیمار شاهدگروه 

)mean±SD( 

(n=90) 

 گروه بیمار مداخله

)mean±SD( 

(n=86) 

 متغیر

082/0  67/38 ± 32/10  67/37 ± 02/8  63/36 ± 07/9  سن)سال( 
  00/25 ± 13/8  00/26 ± 63/7  سن تشخیص بیماري )سال( 

  56/11 ± 10/5  63/10 ± 81/5  مدت ابتلا به بیماري)سال( 

073/0  70/1 ± 09/0  69/1 ± 07/0  70/1 ± 07/0  قد )متر( 

068/0  54/70 ± 74/9  55/69 ± 49/10  31/70 ± 38/12 ن )کیلوگرم(وز   

070/0  20/24 ± 78/2  25/24 ± 70/2  06/24 ± 80/2  BMI*(kg/m2) 

*Body Mass Index 

  One-way ANOVA آزمون *

 

مانیتول دفعی و  نسبت لاکتولوز به مانیتول دفعی در گروه بیمار مداخله و گروه شاهد بیمار مورد درصد  لاکتولوز ودرصد میانه و دامنه تغییرات  .3 جدول

 ل و پس از مداخلهمطالعه قب

 شروع متغیرها
(median[range]) 

 پایان
(median[range]) 

P value** 

لاکتولوز %  

نفر( 86) گروه بیمار مداخله  39/0  ( 18/0  – 89/0 ) 19/0  ( 09/0  – 61/0 ) 001/0>  

نفر( 90) گروه  شاهد بیمار  37/0  ( 14/0  – 73/0 ) 38/0  ( 13/0  – 65/0 ) 078/0  

P value 089/0  001/0   

 % مانیتول

نفر( 86) گروه بیمار مداخله  7/17  ( 15/12  – 23/25 ) 6/17  ( 6/11  – 20/25 ) 091/0  

نفر( 90) گروه  شاهد بیمار  9/17  ( 10/12  – 9/26 ) 6/17  ( 10/13  – 9/22 ) 089/0  

P value 087/0  085/0   

 لاکتولوز/ مانیتول

نفر( 86) گروه بیمار مداخله  022/0 ( 014/0  – 035/0 ) 010/0  ( 007/0  – 024/0 ) 007/0  

نفر( 90) گروه  شاهد بیمار  020/0  ( 011/0 – 029/0 ) 021/0  ( 011/0 – 029/0 ) 12/0  

P value* 088/0  023/0   

 آزمون کاي دو *

 آزمون مک نمار **

 

 مورد سالم شاهد گروه و مداخله بیمار روهگ در دفعی مانیتول به لاکتولوز نسبت  و دفعی درصد مانیتول و درصد لاکتولوز تغییرات دامنه و میانه. 4جدول 

  مداخله از پس و قبل مطالعه

 **P value (median[range]) پایان (median[range]) شروع متغیرها

 لاکتولوز%

39/0 نفر( 86) گروه بیمار مداخله  ( 18/0  – 89/0 ) 19/0  ( 09/0  – 61/0 ) 001/0> 

06/0 نفر( 84) گروه شاهد سالم  ( 03/0  – 19/0 ) 90/0  ( 04/0 - 21/0 ) 076/0 

P value 001/0  009/0   

 % مانیتول

7/17 نفر( 86) گروه بیمار مداخله  ( 15/12  – 23/25 ) 6/17  ( 6/11  – 20/25 ) 091/0 

05/18 نفر( 84) گروه شاهد سالم  ( 01/12 – 05/25 ) 00/18  ( 10/11  – 80/23 ) 076/0 

P value 089/0  087/0   

 لاکتولوز/ مانیتول

022/0 نفر( 86) ار مداخلهگروه بیم  ( 014/0 – 035/0 ) 010/0  ( 007/0 – 024/0 ) 007/0 

003/0 نفر( 84) گروه شاهد سالم  ( 002/0  – 007/0 ) 005/0  ( 001/0 – 008/0 ) 085/0 

P value* 007/0 009/0  

 آزمون کاي دو *
 آزمون مک نمار**

 
 گيريبحث و نتيجه

 روده بر يريمطالعه حاضر نشان داد سطح نفوذپذ جينتا
مبتلا  مارانيدر ادرار در ب تولياساس تست نسبت لاکتولوز به مان

با گروه شاهد سالم به طور  سهيالتهاب روده در مقا يماريبه ب
دفع لاکتولوز به طور  نيچناست. هم افتهي شيافزا يداريمعن
 يسالم است در حال شاهدبالاتر از گروه  مارانيدر ب يداريمعن
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دو گروه مورد مطالعه  نيرا ب يداريتفاوت معن توليکه دفع مان
 نشان نداد.
 يريو همکارانش بر سطح نفوذپذ Garcia Vilela مطالعه
 نيکرون که در دوره تسک يماريمبتلا به ب مارانيروده در ب

روده )نسبت  يريقرار داشتند، نشان داد که سطح نفوذپذ يماريب
 سهيدر مقا مارانيب نيدر ا يداري( به طور معنتوليلاکتولوز به مان

 از مطالعه زين يمشابه جي. نتا[13]با گروه شاهد سالم بالاتر است 
Haas  به دست آمد. مطالعه  [17]و همکارانشBenjamin  و

 ماريب 125روده در  يريسطح نفوذپذ يهمکارانش در بررس
با شاهد سالم نشان داد که  سهيکرون در مقا يماريمبتلا به ب

گروه  2 نيب در ادرار، توليدفع مان زانيم نيب يداريتفاوت معن
 مارانيدر ب يداريمعن دفع لاکتولوز به طور يولوجود ندارد 

مطالعه  يمطالعه در راستا نيا جيبالاتر از گروه شاهد است که نتا
در افراد با  تولينسبت لاکتولوز به مان نيچناست. هم افتهيانجام 

 زيتفاوت ن نيتر است و اکرون، از گروه شاهد سالم بالا يماريب
به موضوع  يمختلف يهاهيرض. ف[4]دار است يمعن ياز نظر آمار

در  رييها تغاز آن يکيالتهاب روده پرداخته که  يماريپاتوژنز ب
رسد ينظر مه چرا که ب [5،18]روده است  يرينفوذپذ زانيم

علاوه بر  يالتهاب مخاط همراه با اختلال در عملکرد سد مخاط
اسهال، با  جادياد محلول کوچک و آب به داخل لومن و ادفع مو

موجب  يعيسد طب نيتر از ادرشت يهامولکول رعبو ليتسه
ها ژنيآنت يبالا ريگردد. برداشت مقاديم زبانيم يمنيا کيتحر

التهاب  ديتشد ايممکن است باعث شروع  يطيشرا نيدر چن
 شود.

به کرون  انيلامبت %50روده که در  يرينفوذپذ شيافزا دهيپد
( توليلاکتولوز به مان ياساس نسبت ادرار شود )بريمشاهده م

اختلال باشد که توسط  نيدر ا يديجد يهدف درمان توانديم
ها مورد اصلاح کيوتيو پروب يمنيکننده امتعادل ياهيعوامل تغذ

روده در  يرينفوذپذ شي. در مطالعه حاضر افزا[2] رديقرار گ
مطالعات  جيبا گروه شاهد سالم همسو با نتا سهيدر مقا انيمبتلا

 زاني. اما م[4،13]بود  CD يبر رو نهيزم نيمشابه گذشته در ا
 کيوتيکننده پروبافتيمداخله در ماريدر گروه ب يلاکتولوز دفع

مطالعه  جينتا نيچنهم بود. افتهي ليدار به نصف تقليطور معنهب
گروه مداخله  LMR مطالعه يکه در ابتداداد با وجود آن اننش

 انينداشتند، اما در پا يداريمعن ياختلاف آمار ماريو شاهد ب
مصرف  کيوتينسبت در گروه مداخله که ماست پروب نيدوره ا

شاهد که ماست ساده مصرف  ماريبا گروه ب سهيکردند در مقا
نسبت در گروه  نيا نيچنکرد.  هم دايپ يداريکردند، کاهش معن

 زين کيوتيبا قبل از مصرف ماست پروب سهيادر مق ماريمداخله ب
ماست  تيقابل زيمطالعات ن جينشان داد نتا يداريکاهش معن

سطح  ميتنظ نيچنروده و هم يريرا در اصلاح نفوذپذ کيوتيپروب

 مارانينمونه مدفوع ب يدوباکتريفيو ب لوسيلاکتوباس يهايباکتر
گرفت کاهش  جهيتوان نتيم ني. بنابرا[19-21]د ينمايم دييتأ

روده  يکروبيفلور م بيسو و اصلاح ترک کيروده از  يرينفوذپذ
 ستميها به سپاتوژن يقادر است با کاهش دسترس گريد ياز سو

 مؤثر باشد. زين ماريب يمنيا يهاپاسخ ليروده، در تعد يمنيا
است که  يسلول هيلا کي يگوارش ستميس يمخاط هيرلايز
( در کنار هم نگه tight junction) يسلول نياتصالات ب لهيبه وس

 اتيدر برابر محتو يانتخاب يريسد با نفوذپذ کيداشته شده و 
سد  ني. در ساختمان ا[17،19]دهد يم ليتشک يگوارش يمجرا

فعال قرار  يهانياز پروتئ يگروه [6،22،23] يپاراسلول
 يهايژگياساس و آن را بر يريتوانند نفوذپذياند که مگرفته

در  يديکل يهانيدهند. سه گروه از پروتئ رييل تغسلو يطيمح
TJ  شاملZO-1 ،occluding يو خانواده claudin باشند. يم

را به هم  occludin ييغشا نيب يهانيپروتئ ZO-1 يهانيپروتئ
 ياسکلت سلول يهانيرا به اکت هانآ claudinمتصل نموده و 

دهد ينشان م وجود دارد که ي. شواهد متعدد[17]کند يمرتبط م
شده و  بيدچار آس CDاتصالات محکم در  نيساختار ا

 .[3،24]آورد يم ديدر ساختمان سد پد يوستگيناپ
دهنده ليکه تشک - claudin-2 انيب شيرسد افزاينظر م به

 ياحتمال يهاسمياز مکان يکي -منافذ در اتصالات محکم است
در نمونه  نيپروتئ نيا انيب شيها باشد. افزايوستگيناپ نيا

از اتصالات محکم و  ميسد وني تيهدا شيباعث افزا يسلول
محکم  الاتتعداد منافذ کوچک موجود در اتص شيافزا نيچنهم

و  TNF-αمانند  يالتهاب يهانيتوکيسطح س شيشود. افزايم
IFN-γ مبتلا به التهاب  مارانيملتهب روده در ب يهاکه در بافت

در سلول را  claudin-2 نيئپروت انيب زيدهد نيروده رخ م
 حيتوض يبرا ييعامل به تنها ني. اما ا[24]دهد يم شيافزا
 يبه نظر کاف مارانيب نيدر ا زبه لاکتولو يرينفوذپذ شيافزا
 .[22]رسد ينم

اثر مصرف ماست  ماًيمستق ايتاکنون مطالعه اگرچه
به التهاب  انيروده در مبتلا يرينفوذپذ يرا بر رو کيوتيپروب
 Saccharomycesکيوتينکرده، اثر مکمل پروب يبررس روده

boulardii دار يشده و مصرف آن بهبود معن يمورد بررس نيدر ا
 . [13]را نشان داده است  CDدر  LMRشاخص 
آن  قياز طر کيوتيپروب يهايکه باکتر يقيدق سميمکان

دهند نامشخص است اما به نظر يرا ارتقا م يعملکرد سد مخاط
  L.plantarum 299vها همانند يباکتر نياز ا يرسد برخيم
 گريد يکنند، برخيو ترشح موکوس را اصلاح م MUCژن  انيب

و  آبترشح  L.acidophilusو  S.thermophilesاز جمله 
 .[25-27]کنند يرا محدود م ديکلرا
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 کيوتيپروب يهايذکر شد باکتر زين ترشيکه پ طورهمان
باشند  تيبا اهم يلت سلولممکن است در حفظ ساختار اسک

که  F-actin يياز بازآرا L.acidophilusبه عنوان مثال،  [25]
 جاديا کيپاتوژن E.coliدر اثر مواجهه با  اليتلياپ يهادر سلول

 زين يوانيح يها. در چند مدل[28]شده بود، محافظت کرد 
با  L.rhamnosus GG رينظ ييهاکيوتيمشخص شده پروب

ها و سلول نياستحکام ب شي، افزاTJs يهانيئپروت انيب شيافزا
. [1]روده هستند  يريقادر به کاهش نفوذپذ سيوزيسبياصلاح د

ها کيوتيپروب دياند که اثرات مفکرده شنهاديمطالعات پ نيچنهم
 کيو تحر يالتهابشيپ يهاسخکاهش پا قيممکن است از طر

نقش  کي کنندهشنهاديها پسميمکان ني. ا[29]باشد  IgAترشح 
 يرينفوذپذ راتيياز تغ يريشگيها در پکيوتيپروب يمثبت برا
روده  يالتهاب يماريب هيو کاهش اختلالات مربوط  يپاراسلول

 .[30]باشد  توانديم
مطالعه  يتوان به طراحينقاط قوت مطالعه حاضر م از

دو سو کور کنترل شده با دارونما،  يمداخله تصادف کيصورت هب
ونه نسبت به مطالعات مشابه موجود، استفاده از حجم بالاتر نم

تر عوامل مورد قيدق سهيمقا يو سالم برا ماريدو گروه شاهد ب
مداخله که قابل  نبه عنوا ييماده غذا کياستفاده از  ،يبررس

افراد  رشيفرد است و  پذ يعاد يياستفاده در برنامه غذا
 10صل فوامنظم ماست در  ليتحو برد ويکننده را بالا مشرکت

مستمر افراد در  يريگيکننده و پروزه درب منازل افراد شرکت
 يمطالعه دارا نيا نيچنمطالعه اشاره کرد. هم نيا يط

 ،يشامل عدم امکان انجام مطالعه در زمان طولان ييهاتيمحدود
نوع  ،يماريعدم امکان در نظر گرفتن طول مدت ابتلا، شدت ب

و  کيورود، عدم تفک يارهايدر مع يمصرف يو دوز داروها
 تي)کول روده يالتهاب يهايماريانواع ب نياثرات مداخله ب سهيمقا

پس از اتمام  مارانيب يريگيو کرون( و عدم امکان پ يزخم
ها در کيوتيمدت استفاده پروب ياثرات طولان يمداخله و بررس

با گروه  سهيدر مقا نيبر دفعات عود و تسک ژهيو به و مارانيب
 شد.بايشاهد م
و التهاب روده،  يريسطح نفوذپذ رييتغ کهنيتوجه به ا با

برده و  شيرا در جهت ابتلا به کرون پ الياپتل يموکوس بيآس
 وارهيد قيرا از طر ييغذا يهاها و ماکرومولکوليعبور باکتر

به دنبال  ريمطالعات اخ جهيسازد در نتيم ريپذامکان يمخاط
تر کند. ن سد را کميا يرياست که نفوذپذ ييرهايمس ييشناسا

 ميرژ قياز طر يدرمان کيوتيمطالعه حاضر نشان داد پروب جينتا
تواند ابزار بالقوه ين در ماست مآمانند استفاده از  يخوراک

روده بوده و از  يريجهت کاهش سطح نفوذپذ يارزشمند
کند. در  ميها را ترمآن ايکرده  يريشگيپ يمخاط يهابيآس
روش  کي قيطر نياز ا روده يريوذپذنف يکاردست جهينت

 ترشيچه مطالعات ب است اگر IBDکننده در درمان دواريام
 ازيمورد ن ينيآن در مطالعات بال يو اثربخش يمنيا دييجهت تأ

 .باشديم
 

 تشكر و قدردانی
که در انجام مطالعه حاضر  يمارانيب يبا سپاس از تمام

 . مشارکت نمودند
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Introduction: Disorders in intestinal permeability have been reported in the pathophysiology of inflammatory 

bowel diseases (IBD) that may be compensated by complementary therapies through modifying the composition of 

the intestinal microflora. This study was designed to evaluate the effect of probiotic yogurt on intestinal permeability 

in patients with IBD. 

Materials and Methods: In this double-blind randomized clinical trial, 86 patients in the probiotic yogurt group 

(intervention patient), 90 patients in the plain yogurt group (control patient) and 84 volunteers in healthy control group  

receiving 250 g of commercial probiotic/plain yogurt daily for 8 weeks. At the end of the eighth week, a 

lactulose/mannitol ratio (LMR) test was used to assess intestinal permeability. 

Results: The mean age of participants in the study was 37.7 years and the mean body mass index in all subjects 

was 24.17 ± 2.65 kg/ m2. There was no significant difference in the LMR of the intervention group and control patient 

group at the beginning of the study (P=0.08) However, at the end of the period, this ratio decreased significantly in 

the intervention group compared to the control patient group (P=0.023). Importantly, this indicator in the healthy 

control group in comparison with intervention group was significantly lower at the beginning and at the end of the 

study. 

Conclusion: The results of the present study showed that probiotics consumption via diet such as its use in dairy 

products such as yogurt can be a good way to improve gastrointestinal damage, including improving the permeability 

of the intestine and prevent or repair mucosal damage. 

 

Keywords: Inflammatory Bowel Disease, Permeability, Intestines, Probiotic, Yogurt. 

 

 

* Corresponding author. +98 23 34544938     Zfaghfoori@gmail.com                                      Received: 22 Apr 2020; Accepted: 19 Oct 2020  

         

  

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
ko

om
es

h.
23

.2
.2

11
 ]

 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 k
oo

m
es

hj
ou

rn
al

.s
em

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
24

-0
8-

05
 ]

 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               9 / 9

http://dx.doi.org/10.52547/koomesh.23.2.211
https://koomeshjournal.semums.ac.ir/article-1-6342-fa.html
http://www.tcpdf.org

